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論文内容要旨
 高分子交互累積膜法は静電的相互作用を利用して正と負の高分子電解質を交互に累積して薄膜とする
 方法であり,任意の層数からなる薄膜を容易に調製できることからセンサデバイス表面の修飾法として
 近年注目されている。本法は常温常圧で特殊な装置を用いることなく水溶液から薄膜を調製できるとい
 う利点がある。本法で繁用されるポリマーは正電荷ポリマーとしてポリアリルアミン(PAH),ポリエチ
 レンイミン(PEI)およびポリジアリルジメチルアンモニウム(PDDA),負電荷ポリマーとしてポリビ
 ニル硫酸(PVS),ポリスチレンスルホン酸(器S)およびポリアクリル酸(PAA)が挙げられる、
 ポリペプチドは水溶液中では正電荷ポリマーまたは負電荷ポリマーとなるが,pHの変化によってα一
 ヘリックス,β一シート,ランダムコイルと立体構造が変化する特徴を有している。ポリペプチドを累積
 膜材料として用いると,累積膜調製時の揖を変えることにより累積膜中のポリペプチドの構造が変化し,
 その構造変化が累積膜被覆電極の電気化学応答に影響を及ぼすことが推察できる。そこで本研究ではポ
 リペプチド含有交互累積膜を被覆した金電極上でのフェリシアン酸イオンの電気化学応答に関する検討
 を目的とした。
 まず,高分子交互累積膜法で繁用される正電荷ポリマー(ポリアミン)である難H,PEiまたは
 PDDAと負電荷ポリマーであるPVSまたはPSSから構成される累積膜被覆電極のフェリシアン酸イオン
 に対する電気化学応答と,その累積膜内への固定化について調べた、
 最初にPAHIPVS累積膜,P琶腔VS累積膜及びPD正)AIPVS累積膜がp}i4.0,鐸7.4及びpH9.0で調製
 可能であることを水晶振動子ミクロバランス(QCM)法で確認した.次にPA脚PVS累積膜被覆電極,
 聲E)PVS累積膜被覆電極及びPDDA/PVS累積膜被覆電極のフェリシアン酸イオンに対するサイクリック
 ボルタンメトリー(CV)を測定した結果,累積膜の最外層が正電荷ポリマーの時はフェリシアン酸イオ
 ンの酸化還元応答を観察でき,負電荷を有するポリマーで累積膜の最外層が被覆されている時はフェリ
 シアン酸イオンの酸化還元応答は確認できなかった。これは累積膜表面の電荷とフェリシアン酸イオン
 の静電的反発によるもので,フェリシアン酸イオンの累積膜内への拡散が抑制されていると考えられる。
 さらに,累積膜の最外層が正電荷のときフェリシアン酸イオンは累積膜内に固定化され,その酸化還元
 電位は用いるポリカチオンの種類に依存することが分かった.特にPDDAを用いた場合は+0.董V付近と
 いう低電位で酸化還元することが分かった。
 しかし,累積膜内ヘフェリシアン酸イオンが固定化されている時間は10分程度で,30分後にはほぼ
 全てが溶出してしまい,ビニルポリマー累積膜はフェリシアン酸イオンの固定化電極に用いるには不充
 分であることが分かった。
 次にポリペプチドで構成される高分子交互累積膜を被覆した電極を作製し,フェリシアン酸イオンに
 対する電気化学応答と累積膜内への固定化について調べた.カチオン性ポリペプチドとしてポリーL一リ
 ジン(既L),アニオン性ポリペプチドとしてポリーL一グルタミン酸(PGA)またはポリーL一アスパラギ
 ン酸(PAsA)を用いた。PLLの累積にはPAA,PVSおよびPSSを用い,PGAおよびPAsAの累積には
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 PAH,PEiおよびPDDAを用いた。
 最初に,PLL燈AA累積膜,PLLIPVS累積膜及びPLLIPSS累積膜がpH4.0,蝉7.4およびpH9.0で調
 製可能であることを確認した。QCMの共振周波数変化が最も大きかったPLLIPAA累積膜で被覆した電
 極のフェリシアン酸イオンに対するCVをpH4.0,pH7.4およびpH9.0で測定した結果,累積膜の最外
 層の電荷が正,負に関わらずフェリシアン化カリウム溶液中では酸化還元応答を示し,緩衝液中ではp琶
 4.0を除いてフェリシアン酸イオンの酸化還元応答は全く確認できなかった。また,声4.0においてもそ
 の酸化還元に伴うヒ。一ク電流値は極小さなものであった.よってPLLIPAA累積膜内ヘフェリシアン酸イ
 オンの固定化はできないことが明らかになった。
 次に,PAH燈GA累積膜,PEIIPGA累積膜及びPDDA燈GA累積膜がpH4.0,pH7.4およびpH9.0で調
 製可能であることを確認した。QCMの共振周波数変化が最も大きかったPAHIPGA累積膜で被覆した電
 極のフェリシアン酸イオンに対するCVを測定した結果,いずれの声でも累積膜の最外層が正電荷の
 ときはフェリシアン酸イオンの酸化還元応答を観察でき,負電荷を有するポリマーで累積膜の最外層が
 被覆されているときは酸化還元応答は確認できなかった.また累積膜内に固定化したフェリシアン酸イ
 オンの酸化還元電位はビニルポリマー累積膜被覆電極と同様に用いるポリアミンの種類に依存した。保
 存条件を最適化することにより,累積膜内へ固定化されたフェリシアン酸イオンをioO時間以上保持す
う
 ることが可能となり,ビニルポリマー累積膜を用いた被覆電極よりも高寿命化を達成できた。PGAとの
 比較対象として用いたPAsA累積膜被覆電極では,PGA累積膜を用いたときとほぼ同様の酸化還元特性
 を示した。
 本研究で主な評価対象としたPAHと鐙Aを5層累積し,さらにPAHを1層累積した(PA掛PGA)5PAH
 累積膜のCDスペクトルを測定したところ,pH4.0で調製した累積膜中ではPGAはrヘリックス構造
 を有しており,pH7.4およびpH9.0で調製した累積膜中では,β一シートおよびランダムコイルとなって
 いることが示唆された。いずれのpHで調製した累積膜中でもPGAの構造は溶液中とほぼ同様であり,
 溶液内の構造を維持したまま累積されていることが示された。また,pH7.4およびpH9.0で調製した累
 積膜は調製時と異なるpHの緩衝液に浸してもスペクトルはほとんど変化しなかったが,pH4.0で調製
 した累積膜をpH7.4またはpH9.oの緩衝液に浸すと,α一ヘリックスに起因する吸収帯の強度が小さく
 なった.また,QCMを用いた評価からも累積膜の一部が剥離したことが確認できた。
 また,(PAHIPGA)5PAH累積膜被覆電極を用いて溶液中のアスコルビン酸の電解酸化を行ったところ,
 アスコルビン酸の濃度依存的な酸化電流の上昇が確認できた。これによりアスコルビン酸は累積膜内に
 拡散し電解酸化できることが分かったが,掃引電位+0.00～+0.55Vの範囲では,アスコルビン酸を十
 分に酸化することはできず,CVで酸化ピークを観察することはできなかった。フェリシアン酸イオン
 の固定化条件および電極保存条件を最適化したフェリシアン酸イオン固定化(PAH/PGA)5PA}{累積膜被
 覆電極では+0.30V程度でアスコルビン酸の酸化を行うことができ,アスコルビン酸の濃度依存的な酸
 化電流の上昇がみられた。さらにCVの酸化ピークを確認できたことからアスコルビン酸を十分に酸化
 できることが分かり,アスコルビン酸は累積膜内へ拡散し,累積膜内に固定化されたフェリシアン酸イ
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 オンによって酸化されたと考えられる.通常+0.60V程度で酸化するアスコルビン酸を低電位で酸化さ
 せることができたことから,累積膜内に固定化されたフェリシアン酸イオンが電子伝達メディエータと
 して機能していることが分かった、以上のように本法でフェリシアン酸イオンを固定化した電極は触媒
 機能電極として有用であることが示唆された。
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 審査結果の要旨
 本研究ではポリペプチド含有交互累積膜を被覆した金電極上でのフェリシアン酸イオンの電気化学応
 答に関する検討を目的とし,まず,高分子交互累積膜法で繁用される正電荷ポリマー(ポリアミン)で
 あるPAH,PEIまたは扮DAと負電荷ポリマーである脚SまたはPSSから構成される累積膜被覆電極
 のフェリシアン酸イオンに対する電気化学応答と,その累積膜内への固定化について調べた.PAH/PVS,
 PE聾VS及びPDDA燈VS累積膜被覆電極のフェリシアン酸イオンに対するサイクリックボルタンメ1・
 リー(CV)を測定した結果,累積膜の最外層が正電荷ポリマーの時はフェリシアン酸イオンの酸化還元
 応答を観察でき,負電荷を有するポリマーで累積膜の最外層が被覆されている時はフェリシアン酸イオ
 ンの酸化還元応答は確認できなかった。
 次にポリペプチドで構成される高分子交互累積膜を被覆した電極を作製し,フェリシアン酸イオンに
 対する電気化学応答と累積膜内への固定化について調べた.既LIPAA累積膜で被覆した電極のフェリシ
 アン酸イオンに対するCVを測定した結果,累積膜の最外層の電荷が正,負に関わらずフェリシアン化
 カリウム溶液中では酸化還元応答を示したが,靴L/餓A累積膜内ヘフェリシアン酸イオンの固定化はで
 きないことが明らかになった。PA副査GA累積膜で被覆した電極は,いずれのpHでも累積膜の最外層が
 正電荷のときはフェリシアン酸イオンの酸化還元応答を観察でき,負電荷を有するポリマーで累積膜の
 最外層が被覆されているときは酸化還元応答は確認できなかった。また累積膜内に固定化したフェリシ
 アン酸イオンの酸化還元電位はビニルポリマー累積膜被覆電極と同様に用いるポリアミンの種類に依存
 した。保存条件を最適化することにより,累積膜内へ軍定化されたフェリシアン酸イオンを100時間以
 上保持することが可能となり,ビニルポリマー累積膜を用いた被覆電極よりも高寿命化を達成すること
 ができた。
 また,(RAH/PGA)5PAH累積膜被覆電極を用いて溶液中のアスコルビン酸の電解酸化を行ったとこ
 ろ,+0.00一+0.55Vの範囲ではアスコルビン酸を十分に酸化することはできず,CVで酸化ピークを観
 察することはできなかった.一方,フェリシアン酸イオン固定化(PA掛PGA)』AH累積膜被覆電極では
 +0.30V程度でアスコルビン酸の酸化を行うことができ,濃度依存的な酸化電流の上昇がみられ,累積膜
 内に固定化されたフェリシアン酸イオンが電子伝達メディエ一夕となり,触媒機能電極として有用であ
 ることが示唆された。
 よって,本論文は博士(薬学)の学位論文として合格と認める。
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